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Tc 99m 6,02 h IT γ 140 (89%) 
I 123 13,2 h ε γ  159 (83%) 
In 111 67,9 h ε γ  171 (91%), 245 (94%) 
I 131 8,04 d β- β- 612 máx. (87%) 
γ  284 (6%), 364 (81%), 637(7.3%)  
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Formulación N° 3 4 
Especies  
Radioquímicas  (%) 
ITLC-SG HPLC ITLC-SG HPLC 
99mTc- Anti-CEA  94,28 ± 1,21 93,17 ± 2,01 97,23 ± 0,18 97,10 ± 0,41 
99m TcO4-   3,05 ± 0,10 2,82 ± 0,78 2,80 ± 0,22 2,18 ± 0,48 
99m TcO2  1,04 ± 0,46 1,85 ± 0,15 0,78 ± 0,13 0,62 ± 0,15 
99mTc-MDP  1,63 ± 0,19 1,52 ± 0,22 0,00 ± 0,00 0,10 ± 0,00 
 n = 2 n = 2 
27 Pureza radioquímica 99mTc-AcMo debe ser > 90% y < 110%. 
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Gráfico 1. Distribución Biológica del 99mTc-Anti-CEA en 
ratones sanos, sacrificados a las 4 horas post-inyección
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Gráfico 2. Estabilidad del kit liofilizado de Anti-CEA, 
almacenado entre 2 a 8°C 
(%99mTc-Anti-CEA Vs Tiempo real)
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Gráfico 3. Comportamiento Cinético de los diferentes 99mTc-
Compuestos Involucrados durante la síntesis del 99mTc-Anti-CEA
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INICIO
PREPARACIÓN DE MATERIALES
Obtención agua
purificada p/inyección,
(PPI); reactivos y soluc.
Lavado, esterilización
y/o Despirogenación
De Materiales
PREPARACIÓN DE 
BUFFER FOSFATO 0,1M
pH 7,2 – 7,4
NITROGENACIÓN
buffer fosfato (BF) Y agua PPI
 	
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1
REDUCCIÓN del Anti-CEA
con 2-ME x 30 minutos a T. amb.
2 mL  AcMo (5mg/mL),
Reaccionan con 5 uL
2-ME,c/10’ agitar suave 
Nitrógeno gaseoso
Baño hielo
PURIFICACIÓN del Anti-CEA red.
por Columna PD10
Eluir con BF frio y
nitrogenado, colectar
12 fracciones de 1 mL
Eluir  totalmente la
columna, inmediatam.
aplicar el AcMo red.
DETERMINACIÓN DE PROTEÍNA
por UV (?=280nm)
Espectrofotómetro UV, 
Celda quarzo 1mL, con
Paso óptico 1 cm
De c/eppendorf retirar
100 uL, llevar 1mL c/BF.
Leer la ABS. y det. [ ]
Fracción?
≥0,8 mg/mL
JUNTAR LAS FRACCIONES
“POOL”
NO
SI
Descartar
PREPARACIÓN FORMULACIÓN
DESARROLLADA (KIT)
Preparar: 
Solución A (MDP)
Solución B (SnF2)
Anti-CEA reducido
Solución C: 1mL Sol. A
y 1 mL Sol. B
Disponer de filtro de
Membrana 0,22 um.
Nitrogenar x 15 min. y
Enfriar el BF y agua
PPI.
EQUILIBRAR LA COLUMNA PD10
lavar con 25 mL BF, frio
Esterilizar el pool
p/ filtración de membrana
Mantener en 2 a 8ºC.
Disponer de un
eppendorf 2,0 mL,
para la reacción.
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SELLAR LOS VIALES EN 
ATMÓSFERA DE NITRÓGENO
Adicionar Nitrógeno
Líquido hasta
cristalización total
Nitrógeno líquido,
Guantes criogénicos
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1
PRECINTAR LOS VIALES
INSPECCIÓN VISUAL 
Observación visual
Características
organolépticas
TOMAR MUESTRA 
MARCACIÓN DEL KIT Anti-CEA
con TECNECIO 99m
Tc 99m, extraido con
MEC, alta PRQ y  
Purez. radionucleidica
Adicionar 1 – 50 mCi,
Tc 99m. Vol. máx. 5 mL
Reacción x 30´, T. amb.
CONGELAMIENTO RÁPIDO
LIOFILIZACIÓN
Temp. inicio -35ºC,
Crear Vacio. Liofilizar x
22 hrs.Temp. final 20ºC
Controlar: Presión. 
Temp. y tiempo
Nitrógeno gaseoso
Grado 5.0
Controlar la presión,
Flujo nitrógeno y 
Temp. final
ALMACENAR
(2 a 8ºC)
EFECTUAR LA EVALUACIÓN
DEL LOTE EXPERIMENTAL.
preparación de
materiales y
soluciones
Efectuar los controles:
Radioquímicos, 
Biológicos y estabilidad
2
FRACCIONAMIENTO
Vial: colocar 1,2 mg
Anti-CEA, 50 uL Sol.C
(1 mL Sol. A y 1 mL  Sol. B)
Colocar los viales
en la bandeja de
acero inoxidable
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2
Conforme
NO
Destruir
APROBADO 
SI
ESTUDIOS DE ESTABILIDAD
PRUEBAS PRE-CLINICAS
Cronograma estabilidad
anual. Controlar Temp.
Almacenamiento.
Efectuar los controles
Criticos, como PRQ, 
Inmunoreactiv. y biolog.
Cumplir las normas
exigidas p/ RF basados
en AcMos
FIN
Cumplir con las
Normas Vigentes para
Productos Sanitarios

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Purificación del Anti-CEA reducido con 2-ME (1:2000), 
utilizando columnas PD10 o Sephadex G50M
0.0
1.0
2.0
3.0
4.0
5.0
6.0
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
Fracciones colectadas (1 mL)
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AcMo:2ME 
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MUESTRA: 
99m
Tc-Anti-CEA 
    
LOTE EXP. N 4 
   
PH Marcacion: 7,0         
Actividad:  10 mCi  
Tiempo 
Rx: 30 minutos   
Volumen:   1 mL   Soporte : ITLC-SG   
Rf Acetona % NaCl 0,9% % 
Mez. 
Amoniacal % 
0.1 81717 96.80 148830 96.96 221 0.28 
0.2 155 0.18 574 0.37 195 0.25 
0.3 153 0.18 173 0.11 321 0.41 
0.4 163 0.19 169 0.11 195 0.25 
0.5 189 0.22 170 0.11 193 0.25 
0.6 176 0.21 125 0.08 225 0.29 
0.7 180 0.21 251 0.16 334 0.43 
0.8 279 0.33 166 0.11 297 0.38 
0.9 337 0.40 184 0.12 74653 95.83 
1.0 1073 1.27 2848 1.86 1270 1.63 
 84422 100.00 153490 100.00 77904 100.00 
       
RESULTADOS: % 
99m
TcO4
-
 1.67   
  % 
99m
Tc-MDP 0.21   
  % 
99m
TcO2  0.28   
  
% 
99m
Tc-Anti-CEA 97.84   

Radiocromatograma de las especies radioquimicas del 
99m
Tc- Anti-CEA, por ITLC-SG
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MCA #1 – HPLC / Canberra S100 - AntiCEA.MCA - NBS mixed standard

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MCA #1 – HPLC / Canberra S100 - AntiCEA.MCA - NBS mixed standard
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FECHA DE CTRL. 30/04/2004 RADIOFARMACO
LOTE EXPERIMENTAL: L-02
LIOFILIZADO
MARCACION 30/04/2004 PESO MOD.(g) 28,00
HORA 8:35 VOL. INY.(mL)* 0,10
ACTIVIDAD ( mCi ) 16,45 HORA INY. 11:10
VOLUMEN  (mL) 2,40 HORA SACRIF. 15:10
CONC. ( mCi/mL ) 6,85
pH. 7,00
MEDICIONES RADIACTIVAS
1. LECT.STD. al 10% D.I 123948 1.-LECT. BG 25
2. LECT.STD. al 10% D.I 133100 2.-LECT. BG 30
3. LECT.STD. al 10% D.I 126190 3.-LECT. BG 13
4. LECT.STD. al 10% D.I 125700 4.-LECT. BG 12
PROMEDIO 127234,5 PROMEDIO 20
1% STD= 12566,29
ORGANOS PESO(g.) MED-RADIACT. MEDIC-NETAS %  D.I./ORG % D.I. / gORG
SANGRE 0,06 19166,00 19146,00
HIGADO 1,54 172327,00 172307,00 13,71 8,90
BAZO 0,17 9275,00 9255,00 0,74 4,35
PULMONES 0,22 19454,00 19434,00 1,55 7,05
RIÑONES 0,43 43585,00 43565,00 3,47 8,07
ESTOMAGO 0,25 7990,00 7970,00 0,63 2,52
INTESTINOS 3,21 217439,00 217419,00 17,30 5,39
VEJIGA(ORINA) 0,16 31209,00 31189,00 2,48 15,50
CORAZON 0,11 12836,00 12816,00 1,02 9,27
MUSCULO 0,44 5849,00 5829,00 0,46 1,05
FEMUR 0,14 3218,00 3198,00 0,25 1,79
CARCAZA 17,25 677292,00 677272,00 53,90 3,12
TIROIDES 0,23 10507,00 10487,00 0,83 3,61
COLA 0,75 15536,00 15516,00 1,23 1,64
SANGRE TOTAL 1,96 625436,00 49,77 25,39
MASA MUSCULAR 12,04 159502,64 12,69 1,05
MASA OSEA 2,80 63960,00 5,09 1,82
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Reactor  RP10 
 
Blanco: MoO3 
Reacción Nuclear:   
98Mo ( n, γ  ) 99Mo             99mTc 
 
Planta de Producción de Radioisótopos 
 
1.  Disolución del blanco: 
     99MoO3 +  NaOH            
99 Mo2MoO4 + H2O  
2. Oxidación: 99mTc (VII) 
3. Extracción con MEC:  MEC-99mTcO4
-1 
4.   Purificación por columna cromatográfica: 
      99Mo/Al2O3 
5.    Evaporación del MEC a presión reducida 
6.   Recuperación del   99mTcO4
-1  
      Con NaCl 0,9%: Na99mTcO4 
7. Esterilización 
8. Control de Calidad  (Cumplimiento USP) 
9.   Calibración 
10. Embalaje y Despacho 
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